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摘要 : 该 文 以 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 和 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 小 鼠 为 研究 对 象 ， 采 用 药 
HFT EARE EE A 对 血脂 及 肝脏 脂肪 的 调节 作用 。 在 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 和 高 脂 饲 
料 诱 导 的 高 血脂 症 模 型 小 鼠 中 ， 通 过 灌 胃 给 予 盔 茄 皂 苷 A: 取 血 ， 测 定 血清 中 总 胆固醇 
CTC) 、 甘 油 三 酯 CTGO 、 高 密度 脂 蛋 白 胆 固 醇 《HDLC) 、 低 密度 脂 蛋 白 胆 固 醇 
(DLC) 、 谷 两 转氨酶 (ALT) 、 谷 草 转氨酶 CASTO ~ RAA (BUN) 、 肌 本 (Cr) 、 
葡萄 糖 〈Glu) 的 含量 和 活性 ， 处 死 小 鼠 后 ， 取 肝脏 称 重 ， 计 算 肝 脏 指数 ， 精 确 称 取 一 部 分 
肝脏 ， 测 定 肝脏 脂 质 的 含量 。 结 果 显 示 番 茄 皂 背 A 对 ApoE 基因 人 缺陷 小 鼠 ， 可 以 降低 血清 
TC., HDLC, LDLC 的 含量 ， 对 ALT、AST、BUN、Cr、Glu Yt EU, WH% giet A 
可 以 降低 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 血 中 胆固醇 含量 ， 对 血糖 没有 影响 ， 对 肝 肾 功能 无 影响 ， 对 
高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 ， 可 以 降低 血清 TC、HDLC 的 含量 ， 可 以 降低 肝脏 TC 
的 含量 ， 对 ALT. AST. BUN, Cr. Gu 没有 影响 ， 说 明 鼻 衣 皂苷 A 可 以 改善 高 脂 饲 料 诱 
导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 的 脂 质 代谢 ， 且 对 肝 肾 功能 无 影响 。 该 研究 结果 表明 番茄 皂苷 A 具 
有 一 定 的 降低 胆固醇 的 作用 ， 且 不 影响 肝 肾 功能 。 
关键 词 : 番 若 ， 番 茹 皂 芽 A， 了 血脂， 肝脏 脂 肪 ， 小 鼠 
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Effect of esculeoside A from Lycopersicon Esculentum on 


serum lipid and liver lipid in mice 
ZHANG Li', LI Dianpeng!, YANG Ziming!, LIU Jinlei', HUANG Yonglin', CHEN 
Yueyuan" 

(1. Guangxi Key Laboratory of Functional Phytochemicals Research and Utilization, Guangxi 
Zhuang Autonomous Region and Chinese Academy of Science, Guangxi Institute of Botany, Guilin 
541006, China.) 

Abstract: Tomato saponin crude extract has been suggested to be helpful for the prevention of 
hyperlipemia. Esculeoside A is the main saponin compound in tomato saponin crude extract. This 
study investigated the effects of esculeoside A on modulating levels of serum lipid, liver lipid in 
ApoE-Deficient Mice and experimental hyperlipidemia mice. Esculeoside A were administrated at 
a dose of 50 mg:kg? and 100 mg:kg daily by gavage for 60 days to ApoE-Deficient Mice and 
experimental hyperlipidemia mice. We were measured leves of total cholesterol (TC), triglyceride 
(TG), high density lipoprotein cholesterol (HDLC), low density lipoprotein cholesterol (LDLC), 
alanine aminotransferases (ALT), aspartate aminotransferases (AST), blood urea nitrogen (BUN), 
creatinine (Cr), glucose (Gru) in serum. The liver of each mouse was extracted, weighted and the 
liver index was calculated. Liver TC and TG levels were determined using a semi-automatic 
biochemical analyzer according to the method described in the tissue TC and TG commercial kit 
obtained from Beijing ApplyGen Technologies Inc.. Result shows that esculeoside A had no 
effects on levels of ALT, AST, BUN, Cr and Gru, but decreased TC. HDLC, LDLC levels in 
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serum in ApoE-Deficient Mice, and had no effects on hepatic and renal functions. Esculeoside A 
can decreased TC and HDLC levels in serum and decreased TC levels in liver in experimental 
hyperlipidemia mice, and had no effects on hepatic and renal functions. In a word, esculeoside A 
can improve lipid metabolism in ApoE-Deficient Mice and experimental hyperlipidemia mice, and 
had no effects on hepatic and renal functions. 
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番茄 是 我 们 日 常食 用 最 多 的 一 年 生 蔬菜 之 一 ， 其 果实 营养 丰富 ， 


\ 有 特殊 风味 ， 可 以 


生食 、 煮 食 、 加 工 制 成 番茄 着、 番茄 汁 等 。 一 般 认 为 番茄 中 主要 的 有 效 成 分 是 番茄 红 素 。 


番茄 红 素 是 一 种 脂 溶性 的 不 饱和 碳 氧 化 合 物 ， 在 番茄 
并 不 低 的 水 溶性 皂 荫 类 化 合 物 。Fujiwara et al (2003 


到 1 个 结构 复杂 的 当 体 生物 碱 时 苷 ， 命 名 为 番茄 时 昔 A， 通 过 光谱 和 化 学 


FP 除 了 脂 溶 性 化 合 物 外 尚 存在 有 含量 
) 首先 从 一 种 称 为 桃 太 即 的 小 番茄 中 分 
方法 证 明 其 结构 
为 图 1Fujiwara。 其 后 Ono et al (2006) X EEN f Sl Aue B. Sed C. med 


D SEES ARE Vili AS o). Sense tt AES X EB SHIA, (EBUEPPBISR EAN 


为 番茄 红 素 的 4 倍 。 日 本 科学 家 通过 进一步 药 到 


活性 研究 发 现 番茄 皂苷 A 及 其 但 元 


抑制 泡沫 细胞 的 形成 ， 体 内 可 以 抑制 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 动脉 粥 样 硬 化 斑 块 的 生长 


(Fujiwara et al, 2007)， 是 有 前 景 的 抗 动脉 粥 相 
内 外 心血 管 专家 的 高 度 关 注 。 


家 们 研究 和 注意 。 


在 番茄 采 收 过 程 中 有 大 量 的 残 次 果 被 遗弃 浪费 ， 为 了 充分 利用 这 些 被 遗弃 ; 
品 资源 ， 提 升 其 附加 值 ， 提 高 广大 番茄 种 植 户 的 收益 ， 有 必要 对 番茄 的 深 力 


因此 除 番 茄 红 素 


体外 可 


硬化 症 的 天 然 产物 。 这 一 研究 结果 ， 受 到 了 


h, WIPED A 的 活性 也 值得 科学 


良 费 的 农 产 
[I 工 进行 研究 。 


我 们 前 期 通过 对 中 国 广 西 地 区 产 的 番茄 进行 了 初步 的 提取 分 离 实验 ， 结 果 表 明 中 国 广西 产 


的 番茄 都 有 含量 较 高 


的 番茄 皂苷 及 其 番 茹 和 皂 昔 A〈 卢 凤 来 等 ，2012; 陈 


凤 来 等 ，2014) 。 进 一 步 的 药理 


于 17%) S SUR 


度 脂 蛋白 胆固醇 CLDLCO ， 明 显 
2011) ;对 高 脂 饲 料 


e 
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活性 实验 表明 番茄 水 提取 物 〈 其 中 番茄 皂 


EAE B 
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诱导 的 高 


脂 症 模型 大 鼠 也 


EA 
IH gsm, 2 


HDLC 的 作用 (RERS, 20100 。 这 一 结果 表明 番 茹 皂苷 水 提 物 具有 


确 。 


的 作用 。 


剂量 的 番茄 邱 昔 A 对 ApoE 基因 


本 研究 将 通过 对 番茄 电 昔 水 提 物 进行 纯化 ， 得 到 高 纯度 的 番茄 所 


TF A. at 


Ph， 我 们 还 无 法 明 


012; 卢 


Ë A 的 含量 约 等 
具有 明显 降低 总 胆固醇 CTCO 、 甘 油 三 酯 CTGO 、 低 密 
升 高 高 密度 脂 蛋 白 胆固醇 HDLCO WEH (RERS, 
具有 明显 降低 TC、TG、LDLC， 明 显 升 高 
周 节 机 体 月 
的 功能 ， 但 番 阁 皂 背 A 是 否 是 其 降 血 脂 的 有 效 成 分 ， 从 前 期 的 实验 结果 不 


外 质 代 谢 


完 不 同 


缺陷 小 鼠 及 高 脂 饲 料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 的 脂 质 代 谢 


图 1 番茄 皂苷 A 结构 图 


Figure 1 Chemical structure of esculeoside A 


1 材料 与 方法 


1.1 材料 
1.1.1 动物 


SCXK ( 湘 ) 2014-0001; C57BL/6 小 鼠 ，6 周 龄 ， 


限 公 司 ， 生 产 许可 证 号 : SCXK( 苏 )2013-0002; ApoE 基因 和 缺 
置 中 国 常州 卡 文 斯 实验 动物 有 限 公 司 ， 生 产 许 可 


1.1.2 仪器 


i 


TGL-16R 型 高 速 台式 离心 机 (珠海 黑马 公司 )，METTLER-AT200F 
乐 - 托 利 多 仪器 上 海 有 限 公司 ) ，RT-9100 型 半自动 生化 分 析 仪 (深圳 雷 杜 生命 科学 股份 有 


IRAR) 。 
1.1.3 药物 


樱桃 小 番茄 (Lycopersicon Esculentum) , F 2014 年 6 月 采摘 于 中 昌 


昆明 小 鼠 ，6 周 龄 ，SPF 级 ， 购 置 湖南 斯 莱克 景 达 实 验 动物 有 限 公 司 ， 生 产 六 


F 可 证 号 : 


SPF 级 ， 购 置 中 国 常州 卡 文 斯 实验 动物 有 


订 


陷 小 鼠 ，6 周 龄 ，SPF 级 ， 购 
E*5: SCXK( 苏 )2013-0003。 
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T AEH RRENA n 2E ENRE (Lycopersicon Esculentum) ; 谷 两 转 氨 
酶 CALTO 、 谷 草 转氨酶 CASTO . RAA (BUN) 、 肌 栈 (Cr) 、 和 葡萄 糖 CGlu) 试剂 盒 
ea od TG. TC. HDLC, LDLC 试剂 盒 均 购置 长 春 汇 力 生 物 技 


术 有 限 公 司 ; 组 织 TC、 组 织 TG 试剂 盒 购 置 中 国 北 京 普 利 莱 基因 技术 有 限 公 司 。 
1.2 方法 
1.2.1 番茄 皂苷 A 的 制备 


取 新 鲜 的 樱桃 小 番茄 $ kg， 洗 干净 后 打 碎 ， 加 入 相当 于 原料 重量 0.5%o 的 果 胶 酶 ， 于 
50 'C 下 保温 酶 解 2 小 时 ， 酶 解 液 先 用 80-100 目的 滤 布 粗 滤 ， 所 得 滤液 经 离心 机 分 离 后 收集 
上 清 液 ， 上 清 液 过 D-101 大 和 孔 树 脂 柱 ，5 倍 树脂 柱 用 量 的 去 离子 水 清洗 树脂 柱 直到 流出 液 
澄清 ， 其 后 用 4 倍 树脂 柱 用 量 的 乙醇 《浓度 为 80%) 洗 脱 ， 收 集 洗 脱 液 ， 减 压 浓缩 后 即 获 
THER Xe TERR e 

将 粗 番 闸 皂苷 粉末 溶解 于 甲醇 溶液 中 浓度 为 30%)〉 ， 超 声波 震荡 并 加 热 ， 使 其 完全 
溶解 。 将 HP-20ss 装 大 孔 树 脂 柱 ， 用 甲醇 (浓度 为 50%) ^E ff, KEIER FP RC 
上 HP-20ss 大 孔 树 脂 装 柱 。 接 着 进行 洗 脱 : 先 用 甲醇 (浓度 为 50%) 溶液 洗 胶 ， 除 去 杂质 ， 
同时 用 薄 层 层 析 硅 胶 进 行 检测 跟踪 ， 当 有 番茄 皂苷 A 流 出 或 没有 杂质 流出 时 停止 洗 脱 ， 改 
换 用 甲醇 (浓度 为 60%) AAi, SREMA EIEE A 流出 或 没有 杂质 流出 时 停止 洗 脱 。 
然后 用 旋转 蒸发 仪 回 收 含 有 番茄 皂苷 A 的 洗 脱 液 。 将 凝 胶 装 大 孔 树 脂 柱 ， 用 甲醇 (浓度 为 
30%) 平衡 ， 将 上 一 步 得 到 的 番茄 皂苷 A 样 液 上 凝 胶 大 和 孔 树脂 柱 ， 用 3 甲醇 (浓度 为 
30%) 进行 洗 脱 ， 同 时 用 自动 接收 仪 接收 洗 脱 液 ， 将 洗 脱 液 用 薄 层 层 析 硅胶 进行 分 段 检测 
将 含有 番茄 皂苷 A 比较 纯 的 部 位 洗 脱 液 集中 在 一 起 ， 用 旋转 蒸发 仪 回 收 ， 最 后 用 冷冻 真空 
干燥 机 干燥 ， 除 去 水 分 ， 得 到 纯化 的 番 蕴 皂 普 A， 经 检测 得 到 纯化 的 番茄 皂苷 A 的 纯度 
97.3%。 
1.2.2 3E Jii EF A 对 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 脂 质 的 调节 作用 

将 12 R SPF 级 雄性 C57BL/6 小 鼠 作为 正常 对 照 组 ， 将 36 只 SPF 级 雄性 ApoE 基因 缺 
陷 小 鼠 随 机 分 成 3 组 :模型 组 、 番 茄 皂苷 A 低 剂 量 组 和 番茄 皂苷 A 高 剂量 组 、 每 组 12 只 。 
正常 对 照 组 和 模型 组 〈 灌 胃 给 予 蒸馏 水 ) 、 番 茄 皂苷 A 低 剂量 组 ( 灌 胃 给 予 番 匣 拒 疹 A 50 
mg:kg:) . 3&An'e d, AGE GE BIST EX A100 mgkg) 。 所 有 动物 每 天 给 药 
一 次 ， 连 续 60 天 。 每 周 称 量 体 重 一 次 ， 根 据 体重 调整 给 药 量 。 第 59 天 ， 小 鼠 禁 食 不 禁 水 ， 
称 重 ， 取 血 ， 离 心 ， 分 离 血清 ，7 'C 保 存 备用 。 处 死 小 鼠 后 ， 取 肝脏 ， 称 重 ， 计 算 肝 脏 指 
数 。 精 确 称 取 一 部 分 肝脏 ， 装 入 灭 菌 的 卫 管 ，-80 'C 保 存 用 于 肝脏 脂 质 的 测量 。 i p 
AMEE PALT, AST. Cr. BUN, Glu, TG. TC. HDLC, LDLC 的 活性 和 含 
利用 中 国 北京 普 利 菜 基因 技术 有 限 公司 生产 的 组 织 TC、TG 测定 试剂 全 测定 肝脏 TC. TG 
含量 。 
1.2.3 番茄 皂苷 A 对 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 脂 质 的 调节 作用 

将 48 只 SPF 级 雄性 昆明 小 鼠 随 机 分 为 4 组 : 正常 对 照 组 、 高 脂 模 型 组 、 番 茄 皂苷 A 低 
剂量 组 和 番茄 皂苷 A 高 剂量 组 、 每 组 12 上 只。 正常 对 照 组 和 模型 组 〈 灌 胃 给 予 蒸馏 水 ) 、 秋 
Die A 低 剂量 组 GEB TONS F A50mgkgD 、 番 茄 时 彰 A ANEA ORATE 
Anf AI100mgkgD 。 第 一 阶段 : 正常 对 照 组 饲 喂 予 普通 饲料 ， 其 它 组 喂 予 高 脂 饲 料 : 
普通 饲料 75% ， 加 1.5% 胆 固 醇 、10%% 猪 油 、0.5%% 胆 盐 、13%% 酷 蛋白， 连续 40 天 。40 天 后 
动物 禁 食 12 小 时 ， 取 血 ， 测 定 血 清 脂 质 含量 。 确 定 小 鼠 造 模 成 功 后 ， 开 始 第 二 阶段 实验 : 
ARRERA. Emet A 低 剂 量 组 、 番 茄 皂 苷 A 高 剂量 组 灌 胃 相应 浓度 药 液 ， 正 常 对 照 
组 和 高 脂 模型 组 灌 胃 等 体积 蒸馏 水 ， 一 天 一 次 ， 连 续 60 天 ， 正 常 对 照 组 继续 饲 以 普通 饲料 ， 
BEEN. SEG EE ARIE Aie A 高 剂量 组 继续 饲 以 高 脂 饲料 。 每 周 称 量 体 
重 一 次 ， 根 据 体 重 调整 给 药 量 。 第 59 天 ， 小 鼠 禁 食 不 禁 水 ， 称 重 ， 取 血 ， 离 心 ， 分 离 血 清 ， 
7 心 保存 备用 。 处 死 小 鼠 后 ， 取 肝脏 ， 称 重 ， 计 算 肝 脏 指 数 。 精 确 称 取 - 部 分 肝脏 ， 装 入 
灭 菌 的 到 管 ，-80 保存 用 于 肝脏 脂 质 的 测量 。 利 用 试剂 盒 测 定 血 清 中 的 
ALT, AST, Cr, BUN, Glu, TG, TC, HDLC, LDLC 的 活性 和 含量 ; 利用 中 国 北京 普 利 
莱 基 因 技 术 有 限 公 司 生 产 的 组 织 TC、TG 测定 试剂 盒 测 定 肝 脏 TC. TG 含量 。 
1.2.4 数据 统计 分 析 

测定 结果 以 ts 表示， 采用 SPSS17.0 软件 对 结果 进行 t 检 验 分 析 。 
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因 缺 陷 小 鼠 血 糖 及 肝 肾 功能 


Tab 1 Effect ofesculeoside A on liver renal function 


因 缺 陷 小 鼠 的 血糖 、 肝 功能 敏感 性 指标 CALT. AST) 和 
肾 功 能 敏感 性 指标 BUN、Cr) 与 正常 对 照 组 C57BL/6 小 鼠 比 较 ， 均 无 显著 了 

腹 血 糖 、ALT、AST、BUN、Cr 方 面 与 其 
番茄 皂苷 A 高 、 低 剂量 组 的 
D COT 


生 差异 ， 说 明 
与 其 野生 型 C57BL/6 小 鼠 并 


糖 、ALT、AST、BUN、Cr 与 模型 组 比较 ， 均 无 显 
BF A X ApoE 基因 缺陷 小 鼠 ， 不 会 影响 空 


=s 腹 血糖 ， 对 肝 肾 功能 没有 


的 影响 


ES, n=12) 


and blood glucose in ApoE-Deficient Mice (+s, n-/ 2) 


组 别 血糖 f 谷 WUE 尿素 氮 
Group Glu(mmol-L^) ALT(IU-L) AST(IU-L'!) Cr(umoL L^!) BUN(mmoLL') 
正堂 组 4.93:1.08 25.5+12.1 55.9125.3 7.02+2.53 4.0440.52 
Control 
模型 组 5.29+1.12 17.8+8.2 40.8+22.3 8.15+3.22 4.51+1.11 
Model 
低 剂 量 组 4.71+0.88 29.2+18.1 48.2+18.5 7.59+2.58 4.62+0.89 
Low dose 
高 剂量 组 5.03+1.27 20.5+5.5 54.1+15.9 7.81x1.82 4.79+0.59 
High dose 
注 : 与 正常 对 照 组 比较 ，*P<0.05，**P<0.01; 与 模型 组 比较 ，4P<0.05, “P<0.01。 下 同 。 
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Note: Compared with control group, *P«0.05, **P«0.01; Compared with model group, ^P «0.05, ^^P < 


2.2 番茄 皂苷 和 A 对 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 血 脂 的 影响 
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皂苷 A 会 降低 ApoE 


由 表 2 所 示 ， 模 型 组 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 与 正常 对 照 组 
TC, TG, HDLC, LDLC 均 明 显 升 高 ， 有 统计 学 意义 ， 说 明 ApoE 
| 5 2H 5j fli 
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表 2 EIEH A X ApoE 基因 缺陷 小 鼠 血 脂 的 影响 《〈+s，7m=72) 


Tab 2 Effect of esculeoside A on serum lipid in ApoE-Deficient Mice 〈 士 8，7=72) 


总 胆 臣 
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甘油 三 酯 


低 密 


高 密 
TC(mmol-L) TG(mmol: L`) LDLC(mmol-L^) HDLC(mmol- L^) 
2.05+0.19 0.60+0.12 1.36+0.13 0.58+0.06 
13.96+2.91** 0.95+0.25* 3.20+0.35** 4.11+0.63** 
10.86+2.38^^ 0.92+0.31 2.4640.31^^ 3.2240.50^^ 
10.4541.99^^ 1.08:0.35 2.2140.28^^ 3.0120.59^^ 
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但 肝脏 指数 明显 升 高 ， 有 统计 学 意义 ， 说 明 ApoE 基因 
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Tab 3 Effect of esculeoside A on liver lipid and liver index 
in ApoE-Deficient Mice (+s, n-12) 


组 别 肝脏 指数 肝脏 总 胆固醇 肝脏 甘油 三 酯 
Group Liver index(mg: g^) Liver TC(mmol-kg'') Liver TG(mmol-kg') 
正常 组 44.0+1.4 11.7+0.5 35.8+5.8 
Control 
模型 组 47.8+3.0** 12.2+0.9 35.0+3.5 
Model 

低 剂 量 组 47.2+3.5 12.0+1.0 38.125. 
Low dose 
高 剂量 组 48.6+3.2 13.1+1.9 36.2+6.2 
High dose 


2.4 3E be EE. A 对 高 血脂 证 模型 小 鼠 血 糖 及 肝 肾 功能 的 影响 
ALT. AST 是 肝 功 能 损伤 的 敏感 性 指标 。 由 表 4 所 示 ， 模 型 组 高 血脂 症 小 鼠 的 血糖 、 
ALT. BUN, Cr 与 正常 对 照 组 小 鼠 比较 ， 均 无 显著 性 差异 ， 但 AST 明显 升 高 ， 有 统计 学 意 


义 ， 说明 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 对 空腹 血糖 及 肾 功 能 没有 影响 ， 但 可 能 对 肝脏 
Em. Fiet A 高 、 低 剂量 组 的 血糖 、ALT、AST、BUN、Cr 与 模型 组 比较 ， 均 无 显 
著 性 差异 ， 说 明 番茄 皂苷 A 对 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 小 鼠 ， 不 会 影响 空腹 血糖 ， 对 
肾 功 能 没有 影响 ， 不 会 加 剧 肝 脏 的 损伤 。 

表 4 Riet A 对 高 血脂 症 模型 小 鼠 血 糖 及 肝 肾 功能 的 影响 Cs, n=12) 


Tab 4 Effect of esculeoside A on li 


ver function, renal function and blood glucose in experimental 


hyperlipidemia mice (+s, n-12) 


组 别 血糖 
Group Glu(mmol:L’!) 
正常 组 5.34+0.80 
Control 
模型 组 6.66+1.84 
Model 
低 剂量 组 5.60+1.35 
Low dose 
高 剂量 组 5.25+1.49 
High dose 


LN 


RA JLRT 尿素 氮 
ALTGU:ILD) AST(IU-L'') Cr(umol L^) BUN(mmol-L^) 
19.0+6.8 63.2+20.1 10.52+1.76 11.64+1.51 
26.1+13.5 110.5425.5** 9.28+2.83 9.25+1.41 
20.8+7.8 80.6+42.1 7.96+1.44 9.90+3.62 
39.4+23.6 105.8+33.3 9.71+1.29 11.31+1.37 


2.5 番茄 皂苷 A 对 高 血脂 症 模型 小 鼠 血 脂 的 影响 


[uni 


Hd 5 所 示 ， 模 型 组 高 


显 升 高 ， 有 统计 学 意义 ，TG 
小 鼠 处 于 高 胆固醇 血 症 状态 。 番 茹 皂 昔 A 高 、 低 剂量 组 与 模型 组 比较 ，TC、HDLC 均 明 显 


[ 脂 症 小 鼠 与 正常 对 照 组 小 鼠 比 较 ，TC、HDLC、LDLC 均 明 
明显 降低 ， 有 统计 学 意义 ， 说 明 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 


降低 ， 有 统计 学 意义 ， 对 TG、LDLC REKIN, WAE A 会 降低 高 脂 饲 料 诱导 的 高 
血脂 症 模型 小 鼠 升 高 的 TC、HDLC 水 平 ， 但 不 能 降低 升 高 的 LDLC 水 平 ， 对 降低 的 TG 水 
平 没 有 影响 。 
表 5 EIE P A 对 高 血脂 症 模型 小 鼠 血 脂 的 影响 Cs, n=12) 
Tab 5 Effect of esculeoside A on serum lipid in experimental hyperlipidemia mice (+s, n=12) 
组 别 总 胆固醇 甘油 三 酯 低 密 高 密 
Group TC(mmol-L) TG(mmol- L^) LDLC(mmol-L") HDLC(mmol-L) 
正常 组 1.73+0.33 0.95+0.09 1.01+0.21 0.43+0.08 
Control 
模型 组 5.644+1.62** 0.5840.12* 2.1740.29** 1.094.0.33** 
Model 
低 剂 量 组 4.144:0.84^^ 0.71+0.32 1.89+0.73 0.80+0.26^ 


Low dose 


高 剂量 组 3.50+1.13 人 人 ^ 0.66+0.26 1.99+049 0.79+0.23^ 
High dose 


2.6 番茄 皂苷 A 对 高 血脂 症 模型 小 鼠 肝 及 脂肪 及 肝脏 指数 的 影响 

HX 6 所 示 ， 模 型 组 高 血脂 症 小 鼠 的 肝脏 TC、 肝脏 TG 和 肝脏 指数 与 正常 对 照 组 小 鼠 
比较 ， 均 显著 性 增高 ， 有 统计 学 意义 ， 说 明 高 脂 饲 料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 小 鼠 肝 脏 受 到 损 
伤 ， 脂 质 在 肝脏 沉淀 ， 发 生 了 非 酒精 性 脂肪 肝病 变 。 番 茄 皂 苷 A 高 、 低 剂量 组 的 肝脏 TC 
与 模型 组 比较 ， 明 显 降低 ， 有 统计 学 意义 ， 肝 脏 指 数 与 肝脏 TG 均 无 显著 性 差异 ;说明 番 
Jti e EF. A 对 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 可 以 降低 肝脏 TC 含量 ， 对 发 生 脂 质 改 变 的 
肝脏 具有 一 定 的 保护 作用 。 

表 6 番茄 皂苷 A 对 高 血脂 症 模 型 小 鼠 肝 脏 脂 肪 及 肝脏 指数 的 影响 (+s，n=12) 
Tab 6 Effect of esculeoside A on liver lipid and liver index in 
experimental hyperlipidemia mice (+s, n-/2) 


组 别 肝脏 指数 肝脏 总 胆固醇 肝脏 甘油 三 酯 
Group Liver index(mg'g) Liver TC(mmol-kg') Liver TG(mmol:kg'') 
正常 组 37.2 士 10.7 17.8+0.5 41.7+4.8 
Control 
模型 组 57.0+9.4** 88.0+4.9** 63.8+9.9* 
Model 

低 剂 量 组 50.3+8.1 38.9+6.2 人 人 52.5+7.1 
Low dose 
高 剂量 组 50.3+8.6 45.124.3^^ 48.2+10.9 
High dose 


3. 讨论 与 结论 
高 脂 血 症 ， 尤 其 是 血清 TC 水 平 的 升 高 是 动脉 粥 样 硬 化 的 重要 危险 因素 之 一 Spiteller, 
2005) 。 低 密度 脂 蛋 白 被 认为 是 动脉 粥 样 硬化 的 重要 致 病因 素 ， 与 动脉 粥 样 硬 化 呈 明 显 的 
正 相 关 ， 而 高 密度 脂 蛋 白 被 认为 是 一 种 抗 动脉 粥 样 硬化 的 脂 蛋 白 ， 它 能 将 周围 组 织 或 动脉 
壁 上 的 胆固醇 分 离 下 来 ， 运 输 到 肝脏 中 分 解 ， 通 过 胆汁 排出 。 虽 然 单纯 性 高 TG 血 症 并 非 
心血 管 疾病 的 独立 危险 因素 ， 但 当 伴随 高 TC 血 症 或 HDLC 降低 等 情况 时 ， 血 中 TG 的 升 
也 被 认为 是 心血 管 疾病 的 危险 因素 之 一 〈Chung et al, 2014) 。 有 研究 表明 
TG. TC. LDLC 含量 的 升 高 及 HDLC 含量 的 降低 是 诱发 动脉 粥 样 硬化 和 心 脑 血 管 疾 病 的 
要 原因 (Fang etal, 2013) 。 因 此 研究 药物 对 机 体 的 脂 质 代 谢 的 作用 就 显得 异常 重要 。 
ApoE 基因 人 缺陷 小 鼠 是 典型 的 高 胆固醇 血 症 小 鼠 〈TC 大 约 是 正常 小 鼠 S f TG 大 约 增 
加 了 0.68 倍 ， 而 HDLC 大 约 只 有 正常 小 鼠 的 4596) (Nakashima et al, 1994; Jawień et al, 
2007) 。 实 验 中 ， 我 们 发 现 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 相 比 于 其 野生 型 CS7BL/6 小 鼠 
TC, TG, LDLC 和 HDLC 都 显著 升 高 ， 与 文献 报道 有 出 入 ， 我 们 发 现 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 
HDLC 升 高 了 大 约 7 倍 ， 而 文献 中 报道 HDLC 大 约 只 有 正常 小 鼠 的 45%， 但 国内 某 些 文献 
报道 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 相 比 于 其 野生 型 C57BL/6 小 鼠 其 HDLC 也 是 显著 升 高 ( 林 晓 燕 等 
2014) ， 其 原因 可 能 是 炎症 导致 的 失 功 外 8 性 HDLC 升 高 ， 在 正常 情况 下 HDLC 具有 转运 胆 
国 醇 ， 参 与 抗 炎 、 抗 氧化 反应 ， 而 在 应 激 状 态 或 慢 行 系统 性 炎症 等 情况 下 ，HDLC 结构 功 
能 受 损 ， 影 响 胆固醇 逆转 运 ， 使 HDLC 失去 抗 动脉 粥 样 硬化 的 功能 〈 胡 文 君 ，2016) . Æ 
茄 电 苷 A 会 显著 降低 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 升 高 的 TC、LDLC 和 HDLC 水 平 ， 但 不 能 降低 升 
高 的 TG 水 平 ， 说 明 番 茹 和 皂 背 A 对 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 只 有 降低 血 中 胆固醇 的 作用 。 高 脂 
饮食 饲养 动物 可 导致 血脂 升 高 、 肝 功能 异常 、 代 谢 功 能 减弱 等 一 系列 不 良 反应 
(Weingärtner et al, 2008; Sung et al, 2014) ， 是 建立 高 脂 血 症 动物 模型 常用 的 方法 。 实 验 中 
我 们 发 现 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 血 清 TC、LDLC 和 HDLC 显著 性 升 高 ， 血 清 
TG 显著 性 降低 ， 且 我 们 还 发 现 肝脏 中 的 TC 和 TG 都 是 显著 性 增高 的 。 其 原因 可 能 是 血清 
TG 是 一 个 敏感 性 指标 ， 易 受 外 界 因素 〈 比 如 禁 食 等 ) 影响 ， 高 血脂 症 模型 小 鼠 可 能 对 饥饿 
有 文献 报道 ( 葛 鹿 等 ，2009》 与 我 们 的 实验 
结果 一 致 。 和 番茄 皂 苷 A 会 显著 降低 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模型 小 鼠 升 高 的 血清 
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TC, HDLC 水 平和 肝脏 TC 水 平 ， 但 不 能 降低 升 高 的 LDLC 水 平 ， 对 血清 与 肝脏 中 的 TG 
水 平 没 有 影响 ， 说 明 番 匣 皂苷 A 对 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 小 鼠 中 具有 降低 肝脏 与 血 
清 中 胆固醇 的 作用 。 番 茄 皂苷 A 可 以 降低 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 小 鼠 中 肝脏 总 胆 固 
醇 的 含量 ， 但 对 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 肝 脏 总 胆固醇 的 含量 没有 影响 ， 其 原因 可 能 是 高 脂 饮 
食 会 导致 胆固醇 在 肝脏 中 蓄积 ， 从 而 升 高 肝脏 中 总 胆固醇 含量 ， 而 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 肝 
脏 中 总 胆固醇 水 平 并 没有 升 高 ， 所 以 不 会 降低 ApoE 基因 人 缺陷 小 鼠 肝 脏 中 总 胆固醇 水 平 。 
我 们 前 期 研究 发 现 番茄 水 提取 物 〈 其 中 番茄 皂 背 A 的 含量 约 等 于 17%) 对 动脉 粥 样 硬化 症 
大 鼠 及 高 脂 饲 料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 大 鼠 都 具有 明显 降低 TC、TG、LDLC， 明 显 升 高 
HDLC HEH. TI, AI E A 是 番茄 水 提取 物 降低 胆固醇 的 主要 有 效 成 分 ， 但 番茄 水 
提取 物 中 降低 TG 的 成 分 还 不 明确 ， 需 要 进一步 研究 。 
综 上 所 述 ， 番 茄 皂苷 A 可 以 改善 ApoE 基因 缺陷 小 鼠 及 高 脂 饲料 诱导 的 高 血脂 症 模 型 
小 鼠 胆 固 醇 的 代谢 ， 是 番茄 水 提 物 中 降低 胆固醇 的 有 效 成 分 。 
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